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с  большим количеством метастазов в  регионарные 
лимфоузлы. Известно, что увеличение количества мета-
стазов ассоциировано с  большим количеством микро-
сосудов в  опухолевой ткани и  прилежащих к  ней участ-
ках. Таким образом, высокая плотность инфильтрации 
Т-хелперами и  макрофагами свидетельствует о  более 
активных процессах неоваскуляризации и  регенерации 
в перитуморальной области при раке желудка.
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В  настоящее время иммунотерапия онкологических 
заболеваний приобретает все большее значение в лече-
нии больных со злокачественными новообразованиями. 
Актуальным остается изучение противоопухолевого дей-
ствия иммунотерапии, в том числе основанной на введе-
нии в  организм больного активированных цитотоксиче-
ских лимфоцитов, терапевтический потенциал которых 
усилен in vitro с помощью цитокинов. Однако распреде-
ление лимфоцитов после введения различными спосо-
бами, то есть их миграция in vivo остается не изученным 
аспектом. Для развития клеточных технологий и приме-
нения их  в  клинической практике необходимо получить 
детальную информацию о  выживаемости, простран-
ственном распределении и  точной локализации транс-
плантированных клеток в организме реципиента.

Целью работы являлась оценка миграции меченых 
активированных лимфоцитов комплексом 99mTc-ГМПАО 
при визуализации in vivo у онкологических больных.

Материалы и  методы. Исследование проводили 
с участием трёх пациентов с диагнозами: рак предста-
тельной и  молочной желез, меланома. Всем больным 
проводилась сопроводительная иммунотерапия акти-
вированными цитотоксическими лимфоцитами в  рам-
ках протокола клинических испытаний, одобренного 
этическим комитетом. Лимфоциты выделяли из  крови 
онкологических больных по  стандартному методу, под-
вергали активации в  полной питательной среде с  до-
бавлением ИЛ-2, ИЛ-15  и  ИФН-γ. Затем к  клеточной 
массе добавляли ГМПАО-изомер, меченый 99mTc, ин-
кубировали, проводили отмывку, определяли количе-
ство и  жизнеспособность лимфоцитов после мечения, 
которая во  всех случаях была выше 95%. Для оценки 
миграции лимфоцитов каждому пациенту проводили 
ОФЭКТ/КТ: сразу после внутрикожного введения кле-
ток, и 2–3 часа спустя.

Основные результаты. Было показано, что после 
внутрикожного введения меченые активированные 
лимфоциты помимо мест введения обнаруживают-
ся в  лимфатических узлах различной локализации. 

Накопления свободного РФП, введенного при тех же ус-
ловиях, в  лимфоузлах не  наблюдалось. Для всех трёх 
клинических случаев выявлена общая закономерность: 
меченые активированные лимфоциты мигрировали 
во вторичные лимфоидные органы — лимфоузлы, часть 
из которых расположена рядом с областью онкологиче-
ской патологии, что позволяет говорить об  активации 
специфичного противоопухолевого иммунного ответа 
и  состоятельности клеточной иммунотерапии злокаче-
ственных новообразований в целом.
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Введение. В  настоящее время идёт активный поиск 
путей предотвращения неблагоприятного постинфаркт-
ного ремоделирования сердца. Одним из  перспектив-
ных способов является контроль секреции моноцита-
ми/макрофагами некоторых цитокинов. Известно, что 
TNF-α  в  низких концентрациях защищает миокард, 
но при высоких оказывает токсическое действие.

Цель. изучить возможность использования культуры 
макрофагов, полученной из моноцитов крови пациентов 
с инфарктом миокарда, для дальнейшего исследования 
генома и  эпигенома клеток. Оценить in  vitro динамику 
секреции макрофагами TNF-α под влиянием IL-4 и INF-γ.

Материалы и  методы. Для выделения моноцитов 
производился забор 30 мл крови у 3 здоровых доноров 
и  3  больных инфарктом миокарда на  3 (ранний срок) 
и 5 сутки заболевания (поздний срок). Мононуклеарную 
фракцию подвергали CD14+ сепарации по  протоко-
лу компании MytlenylBiotec (Германия). Чистоту фрак-
ции определяли путём проточной цитофлюорометрии. 
Количество жизнеспособных клеток определяли при по-
мощи йодистого пропидия.

Для культивации клеток были использованы бессы-
вороточная среда X-VIVO 10M (Cambrex) и среды содер-
жащие IL-4 и INF-γ. На 3 и 6 сутки отбирали супернатанты 
и  определяли концентрацию TNF-α  методом ИФА тест 
системами «Вектор Бест».

Результаты. У здоровых доноров среднее количество 
мононуклеаров в крови составило 17,8×106 клеток, мо-
ноцитов — 6,2×106 клеток. У пациентов с инфарктом мио-
карда (ИМ) эти показатели равны 18,5×106 и 5,8×106 со-
ответственно. Чистота выделенных моноцитов составила 
не менее 95%, число жизнеспособных клеток — 94%.

Результаты анализа определения концентра-
ций TNF-α  в  супернатантах показали, что IL-4  сни-
жает выработку TNF-α  в  каждой группе. Независимо 
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от  срока ИМ  снижение наступает на  3  сутки культива-
ции (на раннем сроке с 10,2 до 4,5 пг/мл и на позднем 
с 8,1 до 3,5 пг/мл). У здоровых доноров снижение отмеча-
ется только на 6 сутки (с 10,0 до 4,2 пг/мл). IFN-γ вызвал 
снижение секреции TNF-α у здоровых (с 10,0 до 6,2 пг/
мл) и больных на раннем сроке ИМ (с 11,1 до 6,2 пг/мл) 
только на 6 сутки культивации.

Заключение. В  ходе исследования освоена мето-
дика выделения моноцитов из  венозной крови при по-
мощи CD14+-позитивной магнитной сепарации с  высо-
ким уровнем чистоты и  жизнеспособности моноцитов. 
Выявлены различия в динамике секреции TNF-α под вли-
янием IL-4 и INF-γ у здоровых людей и у пациентов с ин-
фарктом миокарда в разные сроки заболевания.
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Рост волос контролируется системой сигналов между 
кератиноцитами, клетками дермального сосочка и ство-
ловыми клетками. Известно, что интерлейкины (ИЛ) 
6,10,23  могут координировать взаимодействие клеток 
волосяных фолликулов (ВФ).

Цель: исследование экспрессии генов интерферонов 
(ИФН) 3 основных типов (α, β, γ, λ) и ИЛ на уровне транс-
крипции и трансляции.

Методы: ВФ  в  фазе анагена из  зоны темени и  за-
тылка здоровых людей и  пациентов с  андрогенетиче-
ской алопецией (АГА), извлеченные вручную, лизирова-
ли в  растворе гуанидинизотиоцианата для выделения 
РНК или механически гомогенизировали в  буферном 
растворе для анализа белков. Суммарные нуклеиновые 
кислоты из  ВФ  выделяли с  использованием набора 
«Проба-НК» («ДНК-технология», Москва) и  проводили 
обратную транскрипцию с  ПЦР с  гибридизационно-
флуоресцентной детекцией в  реальном времени (ОТ-
ПЦР-РВ). Иммунофлуоресцентный анализ с  использо-
ванием магнитных микросфер (xMAP) осуществляли 
с применением наборов 17xplex (Bio-Rad, США) и обо-
рудования MagPix (Merk).

Результаты: по данным ОТ-ПЦР-РВ в лизатах ВФ де-
тектируется мРНК ИФН α, β, γ  (но  не  ИФН λ), а  также 
ИЛ 6, ИЛ10 и ИЛ23, что подтверждается результатами 
мультиплексного иммунофлуоресцентного анализа, по-
казавшего наличие ИЛ2, 4, 8, 10, 12, 13, ИФН γ, G-CSF, 
MCP-1, MIP-1β, но не ИЛ 1 β , ИЛ17А и TNFα. β Выявлена 
прямая корреляция экспрессии генов ИФН 1 типа (между 
мРНК ИФН α и ИФН β (r=0,98)). Общей тенденцией был 
сниженный на 10% уровень количества РНК цитокинов 
в ВФ из зоны затылка по сравнению с зоной темени, при 
этом достоверных различий между здоровыми людьми 
и пациентами не наблюдалось. По данным ИФА продук-
ция ИЛ10 в ВФ здоровых добровольцев (0,26±0,12 пкг/
ВФ) была выше, чем у  пациентов (0,08±0,03  пкг/ВФ), 
р<0,05. Выявлена отрицательная корреляция между 

количествами мРНК (r  = –0,44) и  белков ИЛ6  и  ИЛ10 
(r = –0,65), возможно, в результате подавления секреции 
ИЛ6  регуляторным ИЛ10. Заключение: в  фолликулах 
экстрагированных вручную волос человека в  фазе ана-
гена детектируется экспрессия генов цитокинов и их про-
дукция в норме и при АГА. В ВФ человека методами ОТ-
ПЦР-РВ, ИФА и xMAP показана экспрессия генов ИФН 
1  и  2  типа, а  также ряда ИЛ, среди которых регулятор-
ный ИЛ10, по-видимому, может ингибировать секрецию 
ИЛ6. При низких уровнях продукции количества цитоки-
нов не превышали содержания молекул мРНК.
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Для заполнения широкого спектра костных дефектов 
разрабатывается множество различных материалов, ко-
торые должны иметь свойства, схожие с биогенными тка-
нями организма. Для регенерации поврежденного участ-
ка важна биологическая совместимость материала, его 
соединительная активность, скорость резорбции, остео-
индуктивные и остеокондуктивные свойства. Однако, при 
помещении в  биогенную среду, необходимы улучшения 
биологических свойств материалов, минимизация ри-
сков возможных осложнений и  возможность создания 
биоинженерных конструкций с  лечебными препарата-
ми. Метод биомиметического осаждения из физиологи-
ческих растворов подходит для этих целей по  ряду при-
чин: использование физиологической температуры для 
дальнейшего инкорпорирования биологических агентов, 
сохраняя их  биологическую активность; возможность 
контроля рН и ионного состава используемых буферных 
систем, моделирующих межклеточные жидкости орга-
низма, и управления характеристиками материала.

Для исследования был выбран материал на  основе 
октакальций фосфата (ОКФ)-прекурсора биологическо-
го гидроксиапатита, так как он  был получен низкотем-
пературным способом, характеризуется высокой скоро-
стью резорбции, близкой к образованию ткани de novo, 
повышенными остеоиндуктивными и  остеокондуктив-
ными свойствами. В  качестве буферных систем ис-
пользовались supersaturated calcification solution (SCS) 
и simulated body fluid (SBF). Данные растворы обладают 
физиологическим значением рН, температуры, ионным 
составом и концентрацией, моделирующими межклеточ-
ные жидкости организма.

Целью исследования было установление влияния со-
става и концентрации данных буферных систем на изме-
нение свойств, морфологии поверхностного слоя и  со-
става гранул ОКФ, в зависимости от времени выдержки 
от 1 до 44 суток, для дальнейшего внедрения биологиче-
ских факторов.

Гранулы ОКФ, размером от  1000  до  2000  мкм, по-
лучали методом химической трансформации. Растворы 
SCS и SBF готовили согласно литературе.


